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高IJ腎で、のステロイドホノレモン生成の基質であるコレス
テロールは.血中の低比重リポ蛋白質 (LDL)から LDL
レセプターを経て肩IJ腎へ取り込まれる乙とが知られてい
る1。取り込まれたコレステローノレはリ ボソームでエス
テノレ型から遊離型とえEりミ トコン ドリ アでコレステロー
ル領IJ鎖切断酵素(チ卜クローム P-450scc)によりコレ
ステロー ノレ側鎖が切断された後プレグネノロンとはりコ
Jレチコステロン等のステロイドホルモンが生成主れる21。
副腎でのステロイドホノレモンの生成は副腎皮質刺激ホノレ
モン(ACTH)1<:より制御されており.ACTH役与に
よる c→AMp31や c-GMP41の増加を介してステロイ
ドホノレモンの生成が促進されると考えられている。著者
らはACTH投与後 c-AMPやc-GMPの結合蛋白質
の増加を認め，それらも話IJ腎でのステロイドホノレモン生
成の調節に関与している乙とを報告し51 吏lζ高IJ腎での
ステロイドホルモン生成の律速酵素であるチ 卜クローム
P-450scc活性がACTH技与によって増加する乙と
も報告した刷。乙のようは種一々 の調節機織を経て生成さ
れたコノレチコステロンは血中へ分泌され血中のコレステ
ロー/レ値を上昇させるといわれている 71。しかしながら副
腎でのステロイドホルモン生成iζ及ぼす食餌性脂質の影
響K関する報告は殆んどみられ江い。
血中の LDLは食餌性脂質によって変動し，特lζコレ
ステロールの投与によってI飢中 LDLの地加がみられ，
植物ステロールや高度不飽和脂肪酸Kよって血中 LDL
の憎加が抑制されるヘ食餌性コレステローノレによって
* LJ場学園短大
血中 LDLが増加した場合lζ，人の単核球では LDLレ
セプターが減少し9j，またラットでは肝臓ミ卜コンドリ
アのコレステロールの培加が報告されている 10)0 しかし
はがら国IJ腎でのステロイドホノレモン生成機絡における血
中 LDLの変動の影響は明らかにされていない。
そ乙で著者らは，庇l中 LDL値の変動と扇1mミトコン
ドリアのコレステローノレ値との関連性をみるとともに.
ミトコンドリアのチトクロームP-450scc活性を測定し.食
fiI性コレステロ-Jv.植物ステロールならびに肝油の高IJ腎に
おけるステロイドホJレモン生成lζ及ぼす影響を検討した。
実験材料および方法
1 実験動物および飼料
8週齢のウイ スター系の雌ラット(日本クレア)を実験
飼料で18日間飼育し，一夜絶食後エーテノレ麻酔下で開腹
し，腹部大動脈より採血後高IJ腎を摘出した。
実験飼料はTable1 lC示した基本飼料1<:，コレステロ
ノーレ添加群(B-H群)では 1%コレステロール(Sigma)
と0.25%コール酸 (Sigma)を加え.C. D， E.llf.ーには各
々0.02.0.2. 2 ~ぢの値物ステロール (開研ビタミン)を F ，
G， H群iζは各々 1.3.5%の肝油(珂研ビタンミン)を
加え，サッカロース量で調節して飼料を作成した。
2. ミ卜コンドリア函分の調製
副腎ミトコンドリア函分は前報告白と同様Iζ速心分画
法lとより調製した。すはわち，高IJ腎をホモジナイスーした
後900x g. 10分間遠心分離し.l:.滋を繰り返し2回900
x g， 10分間違心分離した。その七澄を9000x g， 15分
間遠心分離後沈澱画分を再びホモジナイズした。その懸
濁液を繰り返し 2回9000x g， 15分間遠心分離し，得た
???
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Table 1. Composition of basal diel 
Components Percentage (%) 
Sucrose 64.75 
Butter 10.00 
Casein 20.00 
Mineral mix (Harper)* 4.00 
Vitamin mix (Harper)事 1.00 
V.A(retinyl palmitate) 20001.U. 
V. D3(cholecalciferol) 10001. U. 
V. E (dl-c;t-tocopherol) 0.10 
Choline 0.15 
* Harper， A. E.， J.Nutr・.， 68， 405 -424 (1959) 
懸濁液をミトコンドリア函分とした。
3. 血靖リポプロテインーコレステロールの測定
岡崎らの方法II)K従い，高速液体クロマトグラフィー
により血清リポプロテインを分画後発色法により各画分
のコレステローノレを測定した。
4. ミトコンドリアのコレステロールとチトクローム
P -450 scc活性の測定
高IJ腎ミ トコンドリアのコレステロールとチトクローム
p-450 scc活性は，安藤らの方法12)Iζ準じて測定した。
なお. ミトコンドリアのコレステロールとチトクローム
P-450 scc によって生成されたプレグネノ ロンの定母
は.ガスクロマトグラフィー(3%OV-1/Gaschrome 
Q， 3mmi.d. x 2m)で行い.内部標準物質として5αー コレ
スタンを用いた。
実験結果及び考察
1. 体重，肝重量および副腎重量
Table211:.結果を示したが， 10%バター食 (A群)に
コレステローノレや植物ステロール及び肝油を添加した協
合 (B-H群)，体重に減少の傾向がみられたが有意な変
化は認められず，他方，肝臓重品には有意な僧加がみられ
た。 ζの乙とはコレステローノレ食 (8群)への植物ステ
ロールや肝油の添加 (C-H群)が，コレステロールの投
与に起因する肝臓垂直の増加を抑制出来ない乙とを示し
ていると恩われる。高IJ腎il量はコレステローノレの添加に
よって有意な差がみられなかったが減少の傾向がみら札
体重の場合と同様に植物ステローJレや肝油の添加によっ
ても高IJ腎重量K有意な差はみられなかった。以上のこと
は.肝臓重量の変化は食餌性脂質の影響を受けやすいの
に対し，体重や長IJ腎の重量は食餌の脂質の種額や掻の変
( 2 ) 
化IC比較的影轡を受けにくい乙とを表わしていると恩わ
れる。
2. 血清コレステロールに及ぼす食餌性脂質の影響
Table3 K示したように.血清総コレステロール値は10
5ぢパター食(A群)で血清 100mt当り58mgであったのに
対しコレステロール添加 (8群)で 460mgへと約8倍に
増加した。その地:IJ日置は総てLDL函分のコレステロー
ルの増加に依存した。次iζバター ・コレステロー Jレ食 (B
ll$)へ種々の滋度の植物ステロール(C-E群)と肝油
(F-H群)を添加しコレステロール低下効果を検討し
たと乙ろ植物ステロー凡係加量を 0.02%から2%へ増加す
るに従い，血清コレステロールは血清100mt当り460略か
ら91mgへと減少を示した。 植物ステロールの各々の添加
iiHI:.起因したコレステローノレ減少量は総てLDL阿分の
コレステローノレの減少sII:.相当した。問機1:.肝油を 1-
5$ぢバター ・コレステローノレ食へ添加した協合も添加量
の憎加に伴い血清コレステローノレは血消100ml当り 460
mgから106mgへと減少し，その減少量は総てLDL甑分
のコレステロールの減少に依存した。すfJ.わち続物ステ
ローノレや肝油の添加は食餌性コレステローノレによる
LDLー コレステローノレの増加を抑制出来るととを示し
ていると思われる。
3. 副腎ミトコンドリアのコレステロールとしDL-コレ
ステロールとの関連性
孟IJ曾ミトコンドリアのコレステロール含f立をTable3 
K示したが，10%バター 食(A群)へコレステローノレを添加
(8群)する乙とによってミ 卜コンドリ アのコレステロー
ルの増加の傾向がみられたが偏差が大きく有意差はみら
れなかった。また縞物ステロールや肝池の添加食 (C-
H群)のミ トコンドリアのコレステロールはバタ ・ー コ
レステロール食(8群)と同程度であり.それらの添加
によるミトコンドリアのコレステロール値の変動はみら
れなかった。乙の乙とは，コレステロール，植物ステロ
ーノレや肝油の投与によって高IJ腎ミトコンドリアのコレス
テロ←ノレは影轡を受けない乙とを表わしていると考えら
れる。また，Table 3 IC示したようにLDL-コレステロール
の顕著な変動がみられる湯合Kも副腎ミ トコンドリアの
コレステロールは影響を受けず，ほY一定値を保つ乙と
が日月らかとなった。乙のことは，1JIJ腎ミトコンドリアの
コレステローJレは，LDL-コレステロールから面IJ腎への
取り込みの段階でLDL-レセプターによって調節され
ている乙とを示唆している。
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Table2. Comparison of the effect of dietary cholesterol， phytosterol and cod liver oil on body， liver and adrenal weights. 
Diet Body weight (g) Liver weight Adrenal weight 
Group 
Fat Cholesterol lnitial Final (g/100gBody weight) Cmg/lOOgBody weight) 
A 10% Butter 175 + 10 223 + 13 3.1 + 0.1 32 + 6 
B 10% Hutter + 176 + 8 212 + 16 4.2 + 0.4 b 26 + 1 
C 10忽 Butter+ 0.02 % phytosterol + 176 + 7 210 + 16 4.1 + O.l' 30 + 6 
D 10忽 Butter十 0.2% phytosterol + 176 + 5 217 + 6 4.0 + 0.2' 29 + 9 
E 10?6 Butter + 2 % phytosterol + 176 + 7 217 + 10 3.8 + 0.2b 28 + 3 
F 10% Butter + 1 % cod liver oil + 176 + 7 214 + 10 4.2 + 0.0' 27 + 5 
G 10% Butter + 3 9ぢcodliver oil + 176 + 9 216 + 14 4.3 + 0.3' 26 + 6 
H 109ぢ Butter+ 5 % cod liver oil + 176 + 6 221 + 1 4.6 + 0.2' 29 + 7 
Groups of four female rats each were fed the experimental diet for 18 days. The cholesterol diet group was fed 1 % cholesterol with 
0.25 % cholic acid. Values in the same column with the superscript are significantly different compared to control group A (t・test，
a:p<O.OOl， b:p<O.OI). 
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Table 3. Comparison of the efeet of dietary cholesterol， phytosterol and cod liver oil on 
cholesterol in serum and adrenal mitochondrial cholesterol and P-450 scc activity. 
Diet Serum cholesterol Adrenal mitochondria 
Group 
Total LDL+ VLDL Cholesterol P -450 scc activity 
Fat Cholesterol 
(mgllOOmJ) (mgI100ml) (μg/100g Body weight) (nmolllOOg Body weight) 
A 10% Butter 58 + 13 6+ 2 6.88 + 1.33 6.35 + 1.45 
B 10% Butter + 460十 89 442十 101 8.94 + 1.58 5.08 + 0.83 
C 10% Butter + 0.02 % phytosterol + 364 + 115 333 + 118 8.71 + 0.58 3.52 + 1.17 a 
D 109杉Butter+ 0.2 % phytosterol + 175 + 76 155 + 83 7.89 + 0.95 3.45 + 0.90 a 
E 10% Butter + 29ぢphytosterol 十 91 + 14 48 + 17 8.45 + 0.70 3.19 + 0.64 a 
F 109ぢButter+ 1 % cod liver oil + 129 + 45 113 + 46 8.65 + 0.15 3.31 + 1.50 a 
G 109ぢButter+ 3 % cod liver oil + 123 + 18 105 + 21 8.12 + 2.18 2.89 + 0.79 a 
H 10% Butter + 5 % cod liver oil + 106 + 20 88 + 21 9.16 + 1.28 3.45 + 0.89 a 
Groups of four rats each were fed the experimental diet for 18 days as described in Table 2. Data shown are mean :!SD and values 
in the same column with the superscript are significantly different compared to control group A (t-test， a: p< 0.05). 
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3 )訓tt¥'でのステロイドホJレモン生成の制限解禁である
4 チトクローム P-450scc活性に及ぼす食餌性脂質 チトクローム P-450scc活性は，食餌性コレステロール
の影唱E で影慢を受けなかったが，食餌性循物ステロールや肝油
画1mミトコンドリアのチトクローム P-450scc活性 の添加によってその活性が低下した。
は， 10%ハター食(A群)へのコレステローノレ添加(B群) 以上の結果から.食餌性脂質(コレステロール.縞物
によって減少の傾向がみられたが，個体差が大きく有怠 ステロールならびに肝油)は. ミトコンドリアのコレス
な差はみられなかった(Table3)。バター ・コレステロール テロール含f立を変化させる乙とに依るのではなく .チ卜
食(B群 )へ植物ステローノレを添加 (C-E群)した場 クロームP-450scc 活性iζ影響を及ぼすζとによって高IJ
合，添加f立による来はみられなかったがチ卜クロームp- ¥1}でのステロイドホルモン生成を調節していることが明
450 scc活性の減少がみられた。同様に肝油を添加し らかとなった。
た群(F'-G1J:'f)でも.添加鐙IC依存し江かったが静ぷ
活性の減少がみられ，その減少率は植物ステロール添加
群と|司程度であった。すなわち植物ステロールや肝油の
添加は.コレステロールの添加による醇素活性の減少を
仰制する効果ははく.逆に減少の促進がみられ，乙の乙
とは1JIJflでのステロイドホ'レモン産ttlC対する食餌性コ
レステロールと縞物ステロールや肝油の作月1機備が史ーは
ることを示唆している。つまり.食餌性コレステロール
の作用は憎加した血清低比竜リボタンパクから副腎への
コレステローノレの取り込み量を調節する乙とに依ってい
るとJfえられるのに対し.植物ステローノレや肝油はチト
クロームP叫 50scc io'性を減少させる乙とによってス
テロイドホノレモンの産生を抑制していると考会えられる。
血消コレステローノレはコノレチコステロン投うによって地
加する 7)が.組物ステローノレや肝油の添加がコルチコステ
ロンの産守を抑制し.結果的κ血清コレスチローノレの k
'i?を抑制lしていると汚えられる。以上の結果は，コレス
テロール，織物ステロールや肝油等の食餌性脂質かミト
コンドリアのコレステロール含置を変化させる乙とκよ
って前mでのステロイドホルモン生成を調節しているの
ではなく，チトクロールP-4叩 scc活性κ影響を及ぼ
す乙とによって凋節している乙とを示唆していると思わ
れる。
要 約
/，¥IJ将ステロイドホJレモン生成機傍iζ及ぼす食餌性コレ
ステローノレ.組物ステローノレと高度不飽和脂肪酸(肝油)
の影鰐を雌ラ y 卜をrnいて検討し，以下の結果を得た。
1 )コレステロール役与によって血清中のコレステロー
ルは上昇し.その噌加は低比重リポ蛋白質(LDL)画分
の附加に相当した また.それらの地加は植物ステロー
ルや肝油の添加によゥて抑制された。
2 )届IJ腎ミトコンドリアのコレステロール含量は.会館
性脂質(コレステロ-)レ，縞物ステロールむらびに肝油}
や血NfLDLーコレステロールの影響を受けなかった。
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Summary 
We investigated the dietary effects of cholesterol. plant sterol and polyunsaturated-fat (cod liver oil) 
on the serum Iipoprotein levels and adrenal steroidogenesis in female rat， with the following results. 
( 1 ) Addition of 1労 cholesterolwith 0.25% cholic acid to the 10% butter diet increased the serum 
cholesterol level. due to an increase in lower density lipoprotein (LDL+VLDL). This increased level 
decreased in proportion to the addition of plant sterol (0.02 -2 %) and cod Iiver oil ( I -5 %) to 
the 10% butter-cholesterol diet. 
( 2) The cholesterol content in the adrenal mitochondria was not affccted significantly by dietary 
lipids and the serum cholesterol level of lower density lipoprotein 
(3) The activity of cytochrome P-450 scc， the rate-limiting enzyme in steroidogenesis in the adrenal 
gland， was not affected significantly by dietary cholesterol. However， the addition of plant sterol and 
cod Iiver oil to the 10% butter-cholesterol diet decreased the activity of cytochrome P-450 scc 
These results indicate that dietary Iipids affect adrenal steroidogenesis not in response to changes in 
adrenal mitochondrial cholesterol levels， but by regulating the cytochrome P-450 scc activity 
( 6) 
